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ジョウバエを用いた in vivo モデル実験系が有用であるかを検討した。 
【方法】①野生型ショウジョウバエ（Oregon-R）の三齢幼虫に対して 50 Gy までの X 線・陽子
線を照射。照射から羽化後数日までを観察することで生存率を測定し、線種間で比較した。また、
照射後個体の生存・死亡状態を死亡のタイミングを基に undeveloped death、developed death、
survival の三段階に分類することで、発達に与える影響も同時に評価した。②DNA repair、
apoptosis、autophagy、angiogenesis などに関連する代表的な遺伝子を選定し、40 Gy の X 線・
陽子線を照射された野生型ショウジョウバエ三例幼虫の、照射後 2 時間、24 時間の mRNA 発現
量を評価した。③②の結果を参考に、6 種の遺伝子（DNA repair：Irbp、Ku80、Brca2、spn-A / 
apoptosis：Parp / TNF superfamily ligand：egr）を選定し、GAL4/UAS システムを用いてそれ
らの遺伝子を knockdown したショウジョウバエを作成した。その後、それらのショウジョウバ
エ三齢幼虫に対して 30 Gy もしくは 40Gy の X 線・陽子線を照射し、生存率を測定することで生
存に与える影響を評価した。 
【結果】①X 線・陽子線ともに線量依存的な生存率の低下を認め、40 Gy 以上では X 線照射群に
比べて陽子線照射群で有意な生存率の低下を認めた。また、より早い発達段階で死亡する個体の
割合が陽子線照射群でより高かった。②照射後 2 時間の mRNA 発現を線種間で比較すると、評
価した遺伝子のほとんどが陽子線照射群でより上昇するという結果であり、特に DNA 修復やア
ポトーシス関連などのいくつかの遺伝子では陽子線照射群での有意な上昇を認めた。一方で、照
射後 24 時間の発現を比較すると、評価した遺伝子すべてが X 線照射群においてより上昇してい
た。③いずれの遺伝子をノックダウンしたショウジョウバエも、野生型同様に両線種で線量依存
的な生存率低下を認め、陽子線照射群の生存率の方が低かった。しかし、Irbp knockdown では
陽子線照射による致死効果が増大する結果であり、一方で egr knockdown では線種間の生存率の
差が小さくなるという結果であった。 
【考察】 
主に細胞実験を基に陽子線の細胞致死効果は X 線の約 1.1 倍と推定されている。本研究において






















に報告されるようになった。ただ、これらの報告は in vitro 系での実験結果を基にしたものがほと
んどであり、in vivo 系実験におけるデータが乏しいとされている。これまでに陽子線関連の研究に
ショウジョウバエが用いられたという報告はなく、本研究では、陽子線のもつ生物学的効果解明のた
めにショウジョウバエを用いた in vivo モデル実験系が有用であるかを検討した。 
【方法】①野生型ショウジョウバエ（Oregon-R）の三齢幼虫に対して X 線、陽子線を照射し、生存率
を測定した。また、死亡タイミングを観察し発達に与える影響を評価した。②DNA 修復関連などの代
表的な遺伝子を選定し、X 線、陽子線を照射された野生型ショウジョウバエ三齢幼虫の、照射後 2 時
間、24 時間の mRNA 発現量を評価した。③GAL4/UAS システムによりいくつかの遺伝子ノックダウンシ
ョウジョウバエを作成し、それらの三齢幼虫に対する照射後の生存率を測定した。 
【結果】①X 線、陽子線ともに線量依存的な生存率の低下を認め、40 Gy では X 線群に比べて陽子線
群で有意な生存率低下を認めた。また、陽子線照射後の個体の方がより早い時期に死亡する傾向にあ
った。②照射 2 時間後の mRNA 発現は全体的に陽子線群でより上昇しており、特に DNA 修復関連遺伝
子で有意であった。一方で、照射 24 時間後では、評価した遺伝子すべてが X 線照射群においてより
上昇していた。③いずれのラインでも、野生型同様に両線種で線量依存的な生存率低下を認め、陽子
線照射群の生存率の方が低かった。しかし、Irbp-knockdown では陽子線照射による致死効果が増大
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